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1 Introduction
L’inge´nierie tissulaire implique une coope´ration e´troite entre trois acteurs : les cellules, les sollicitations
qu’elles perc¸oivent et le support de culture. Les caracte´ristiques me´caniques et biologiques du tissu
reconstruit in vitro doivent eˆtre e´value´es pour connaˆıtre son comportement in vivo face aux stimuli
rencontre´s apre`s implantation. Nous proposons d’e´laborer un substitut osseux destine´ a` une recons-
truction maxillo-faciale. En particulier, nous visons a` identifier la relation existant entre structure du
mate´riau, conditions de culture et proprie´te´s biome´caniques du tissu osseux obtenu.
2 Mate´riel et Me´thodes
Figure 1 – Tissu reconstruit au
sein du biore´acteur
Pour le mate´riau, nous utilisons des granules de phosphate de
calcium de diffe´rentes tailles (milli, micro et nanome´trique) et
formes (sphe´rique et ellipso¨ıdale) ainsi qu’un support fibreux. Trois
supports sont ainsi compare´s : une monocouche de nanoparti-
cules d’hydroxyapatite (1), une monocouche de granules d’hy-
droxyapatite / beta-tricalcium phosphate de diame`tre moyen 80 -
200µm. (2) et une membrane de fibres de polyme`re obtenue par
e´lectrospinning (3). Ces biomate´riaux sont ensemence´s avec des
pre´oste´oblastes (ligne´e murine MC3T3-E1 clone 4) au sein d’un
biore´acteur spe´cifique (Mabio International R©, cassette de culture
paralle´le´pipe´dique CliniCells25 R© d’un volume de 10ml, cf Figure
1). Apre`s 4 semaines de culture, le tissu obtenu est caracte´rise´
me´caniquement (mesures de force et de´placement en traction-
compression en milieu sec ou fluide, Bose Electroforce 3200 R©), puis
biologiquement. En particulier, l’activite´ en cours de culture (Alamar Blue R©), la viabilite´ a` l’issue
des 4 semaines (Live/Dead R©) ainsi que la diffe´renciation des cellules (expression de la phosphatase
alcaline) sont e´tudie´es. Des essais de traction sont e´galement conduits sous microscope e´lectronique a`
balayage pour identifier les me´canismes et seuils d’endommagement en fonction du support et observer
la progression des fissures.
3 Re´sultats
Quel que soit le support, un feuillet biohybride osseux manipulable constitue´ de cellules viables et
diffe´rencie´es est forme´ (cf. Figure 2). Ce tissu peut eˆtre retire´ des cassettes de culture, eˆtre e´tire´ ou re-
plie´. Cependant, les caracte´ristiques me´caniques diffe`rent selon le mate´riau (taille et forme des granules,
pre´sence ou non d’un support fibreux), permettant d’obtenir des substituts ayant un comportement
macroscopique plus ou moins en ade´quation avec les proprie´te´s requises pour des manipulations chi-
rurgicales. Dans le cas des granules de diame`tre moyen 80 - 200µm, le tissu pre´sente un bon maintien
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Figure 2 – Essai de viabilite´ Live/Dead R© apre`s un mois de culture, granules 80-200µm
lors des manipulations. Son comportement en traction est e´lastique line´aire, avec des forces engendre´es
maximales jusqu’a` 1N et 3% de de´formation avant rupture lors de la traction.
4 Conclusions
La caracte´risation me´canique et biologique des diffe´rents substituts osseux biohybrides s’ave`re in-
dispensable pour formaliser le cahier des charges des cliniciens et leur proposer un choix varie´ de
supports viables aux comportements macroscopiques diffe´rents. Les retours d’expe´rience permettront
d’ajuster les protocoles pour respecter au mieux ces attentes : la densite´ d’ensemencement, l’ajout de
facteurs de diffe´renciation ou la mise en place d’un flux circulant sont des parame`tres supple´mentaires
a` e´tudier pour approcher les caracte´ristiques optimales. L’utilisation de cellules humaines (ligne´e ou
cellules souches me´senchymateuses primaires) puis l’implantation sur petit animal pourront par la
suite s’ajouter aux donne´es recueillies lors des tests de traction-compression afin de se´lectionner les
conditions de culture et supports optimaux.
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